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INFORMER et CONSEILLER en matiere 
de prevention de la transmission sanguine 
et sexuelle du VIH. 

DIAGNOSTIQUER une infection a VIH. 
ANNONCER les resultats d’une serologie VIH. 


ARGUMENTER I’attitude therapeutique 
et PLANIFIER le suivi du patient. 

SAVOIR RECONNAlTRE les principales 
infections opportunistes. 

SAVOIR RECONNAlTRE les principales 
pathologies malignes associees a I’infection 
par le VIH. 


Physiopathologie de I’infection a VIH 

Aspect virologique 

1. Classification 

Le virus d’immunodeficience humaine (VIH) appartient a la 
famille des retrovirus, definis essentiellement par leur mode de 
replication. Ces virus possedent un ARN de haut poids molecu- 
laire transcrit en ADN « proviral » grace a une transcriptase 
inverse contenue dans le virion. La famille des retrovirus comprend 
toutes les particules virales possedant une transcriptase inverse 
et regroupe 3 sous-familles : 

- les oncovirus a ARN : retrovirus les plus repandus, associes a 
des tumeurs et des leucemies (HTLV-1 et HTLV-2), ce sont des 
virus transformants ; 

- les lentivirus : il s’agit de virus cytopathogenes responsables de 
maladies a evolution lente avec le VIH-1 repandu sur I’ensem- 
ble des continents, le VIH-2 present surtout en Afrique de 
I’Ouest, et le SIV chez le singe ; 

- les spumavirus : virus non pathogenes chez I’homme et Panimal. 


2. Structure du VIH 

Le virus possede une enveloppe externe surmontee de spi- 
cules (les proteines de surface gpl 20 et gp41 ) et une nucleocap- 
side dense constitute d’ARN viral, de proteines internes du virus 
et de transcriptase inverse (fig. 1). 

Le genome du VIH est constitue de 3 regions : gag, pol et env 
qui codent respectivement pour les antigenes de la nucleocap- 
side, les enzymes assurant la replication virale (retrotranscrip- 
tase, integrase et protease) et les proteines de surface du virion. 
La variabilite genetique des VIH est importante et concerne prin- 
cipalement le gene env. Une classification des VIH-1 en trois 
groupes distincts a ete etablie : 

- le groupe M, majoritaire, regroupant 9 sous-types VIH-1 (A-D, 
F-H, J et K). Au niveau mondial, les sous-types C sont majoritaires, 
et en France, c’est le sous-type B qui est majoritaire ; 

- le groupe O (outlier) identifie au Cameroun et au Gabon, beau- 
coup plus rare ; 

- le groupe N identifie au Cameroun. 

La possibility de co-infection par des sous-types VIH-1 diffe- 
rents est a I’origine de nouveaux virus recombinants. Cette 
grande variabilite genetique des virus entre individus explique en 
partie les difficultes a r elaboration d’un vaccin. 
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FIGURE 1 


Structure du VIH. 
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Les proteines codees par le gene gag sont des proteines de la 
nucleocapside designees selon leur poids moleculaire : p25, 
pi 8 et pi 3. Les proteines virales a activite enzymatique sont 
codees par le gene pol, elles interviennent au cours du cycle 
replicatif. Les produits du gene env derivent d’un precurseur 
gpl 60 olive en gpl 20 (glycoproteine externe) et gp41 (glycopro- 
teine transmembranaire). Les proteines de Penveloppe jouent un 
role important dans la reconnaissance hote-pathogene et sont 
specifiques de chaque sous-type viral VIH-1 . 

3. Cycle de replication 

La replication du VIH chez I’homme (fig. 2) a lieu dans tous les tis- 
sus (ganglions, intestin, cerveau...) et liquides biologiques (sang, 
sperme...) dans lesquels les cellules cibles sont presentes. 
Comme tous les retrovirus, les VIH-1 et VIH-2 sont produits par 
bourgeonnement a la surface des cellules infectees. La connais- 
sance du cycle replicatif est essentielle a la comprehension de la 
physiopathologie de I’infection et des strategies therapeutiques. 

Le virus VIH penetre dans la cellule cible apres reconnaissance 
par I’enveloppe virale (gpl 20) de recepteurs specifiques : r anti- 
gene CD4 ayant une forte affinite pour la gpl 20. Cette reconnais- 
sance entraTne une modification de la conformation de la gpl 20, 
permettant la reconnaissance et la liaison de cette molecule aux 


corecepteurs CCR-5 et CXCR-4 permettant ainsi la fusion cellu- 
laire. Dans le cytoplasme, la capside se desagrege et libere le 
genome, et I’ADN proviral est ensuite produit par la copie de PARN 
viral via la transcriptase inverse. II est ensuite integre au genome de 
la cellule hote grace a Pintegrase virale. Les etapes suivantes 
conduisent a la production de nouvelles particules virales : la trans- 
cription du provirus en ARN messager, la synthese de proteines 
virales, Passemblage des polyproteines virales clivees et Pencapsi- 
dation de PARN viral. Tout ceci aboutit a la formation de nouvelles 
particules virales bourgeonnant a la surface des cellules et liberees 
dans le milieu extracellulaire afin d’infecter de nouvelles cellules. 

Histoire naturelle 

1 . Immunopathologie de I’infection 

Les cellules cibles du VIH sont celles qui expriment a leur sur- 
face le recepteur CD4, principalement les lymphocytes T CD4+ 
helper mais aussi les cellules dendritiques des ganglions, les cel- 
lules de Langherans et les macrophages. La replication virale est 
constante, avec un renouvellement permanent des virions circu- 
lants (1 09 virions par jour) conduisant, a la phase aigue de P infec- 
tion a VIH, a une augmentation de la charge virale circulante. 
Cette charge virale croissante est responsable de la diminution 
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FIGURE 2 


Cycle de replication virale du VIH. NRTI : inhibiteur nucleosidique de la transcriptase inverse ; NNRTI : inhibiteur non nucleosidique de la transcriptase 
inverse. D’apres Furtado M, N Engl J Med 1999;340:1614-22. 
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Evolution naturelle de I’infection VIH. 


progressive des lymphocytes CD4+ par un effet cytopathogene 
direct et indirect. Ensuite, on observe une diminution progressive 
mais incomplete du nombre de virus dans le sang du fait de la 
reponse immunitaire : les lymphocytes CD8 + cytotoxiques 
detruisent les lymphocytes CD4 + infectes, et les anticorps neu- 
tralisants empechent I’infection des lymphocytes CD4 + par les 
virions liberes. II existe de multiples facteurs semblant jouer un 
role dans revolution lente de la maladie. En depit d’une reponse 
immunitaire intense de I’hote, I’infection a VIH est persistante, 
probablement du fait d’une replication constante du virus in vivo 
et des organes lymphoides qui sont un reservoir important du 
virus. En I’absence de traitement antiretroviral, la charge virale 
circulante se stabilise ainsi a un niveau plus ou moins eleve au 
cours de la phase chronique de I’infection, augmentant de nou- 
veau lors de la survenue des infections opportunistes. 

2. Evolution de I’infection 

La charge virale VIH plasmatique et le taux de lymphocytes 
CD4 + sont pronostiques de I’infection et sont correles. Ms sont 
pris en compte dans le suivi des patients. L’ evolution de la lympho- 
penie CD4+ se deroule en 4 phases (fig. 3) : 

- la premiere, suivant la primo-infection, se caracterise par une 
chute rapide et transitoire des CD4. La primo-infection est 
symptomatique dans environ 75 % des cas ; 

- la deuxieme phase, d’une duree de quelques mois a plusieurs 
annees, correspond a une lente diminution du taux des lym- 
phocytes CD4 + en dessous de 500/mm 3 . Cette phase, le plus 
souvent asymptomatique, peut etre tres prolongee (10-15 ans) ; 

- la troisieme phase est caracterisee par une chute brutale de la 
pente des lymphocytes CD4 : 50 % des patients atteignent le 
chiffre de 200/mm 3 en 2 ans, taux exposant a la survenue de- 
fections opportunistes ; 

- la quatrierme phase poursuit le declin rapide des lymphocytes 
CD4 + jusqu'a disparition complete. 

3. Evolution Clinique 

L’ evolution Clinique du VIH est divisee elle aussi en 4 phases 
par le CDC (Center of Diseases Control) depuis 1993 (tableau 1). 
Le stade A : il ne comporte aucun critere B ou C et regroupe : 

- la primo-infection symptomatique : elle se caracterise le plus 
souvent par un syndrome viral aigu avec fievre, asthenie, myal- 
gies, arthralgies et adenopathies. Un exantheme morbiliforme 
est frequent ainsi que des ulcerations bipolaires. Les formes 
neurologiques sont rares (meningite, paralysie faciale, ence- 
phalite). Des anomalies biologiques y sont associees, comme 
une thrombopenie ou leuconeutropenie, une cytolyse hepa- 
tique et un syndrome mononucleosique. Les premiers signes 
de la primo-infection apparaissent en moyenne 20 jours apres 
la contamination et durent 1 a 3 semaines ; 

- la lymphadenopathie generalisee persistante ; 

- I’infection a VIH asymptomatique. 

Le stade B : les manifestations cliniques, chez un adulte ou un 
adolescent, ne font pas partie de la categorie C et sont liees au 
VIH (thrombopenie) lui-meme ou indicatives d’un deficit immuni- 


taire modere (candidose oropharyngee, leucopathie chevelue de 
la langue, zona recurrent, syndrome constitutionnel : fievre > 
38,5 °C ou diarrhee depuis plus d’un mois). 

Le stade C : c’est la phase symptomatique, le plus souvent associee 
a un deficit immunitaire profond et correspondent a la definition 
du sidachez I’adulte : 

- infections opportunistes : tuberculose, pneumocystose, toxo- 
plasmose cerebrale, infection au cytomegalovirus (CMV), 
cryptococcose, candidose oesophagienne, cryptosporidiose 
intestinale... ; 

- manifestations liees au VIH : encephalite, syndrome cachectique ; 

- pathologies cancereuses : lymphome non hodgkinien, cancer 
invasif du col, sarcome de Kaposi. 

Diagnostic d’une infection a VIH et annonce 
des resultats 

Diagnostic biologique de I’infection 

La presence d’anticorps anti-VIH est le temoin de I’infection : 
un individu qui les possede est declare seropositif. 

Les anticorps anti-VIH apparaissent apres une periode appelee 
« fenetre serologique » de 22 jours (3-6 semaines) en moyenne. La 
recherche des anticorps est effectuee a I’aide d’un test ELISA 
combine qui recherche les anticorps anti VIH-1 et VIH-2 et I’Ag p24. 
La realisation de deux techniques de depistage sur le meme prele- 
vement, dans le cadre de I’analyse de depistage des anticorps 
anti-VIH, n’est plus justifiee aujourd’hui compte tenu des perfor- 
mances des techniques actuellement disponibles sur le marche 
europeen pour le depistage de I’infection par le VIH. Un resultat 
negatif de I’analyse de depistage signe I’absence d’infection par le 
VIH, sauf dans le cas d’une exposition supposee au VIH datant de 
moins de 6 semaines. Un resultat positif doit toujours etre complete 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 62 

Fevrier 2012 


257 




-7 


INFECTION A VIH 


Q85 


par une analyse de confirmation sur le meme prelevement. L’ana- 
lyse de confirmation doit permettre de repondre a la question de la 
presence ou non d’une infection par le VIH et, dans le meme 
temps, de differencier les infections par le VIH-1 et par le VIH-2. II 
est recommande de proceder a la differenciation entre I’infection 
due au VIH-1 et celle due au VIH-2, en raison des differences de 
pathogenicite des deux types de virus, de la resistance naturelle du 
VIH-2 a certains antiretroviraux et de I’absence de tests commer- 
cialises de quantification de I’ARN plasmatique pour le VIH-2. 

La technique utilisee dans le cadre de I’analyse de confirmation 
de I’infection par le VIH est le Western blot (WB) ou I’immunoblot (IB). 
Le Western blot, qui est le test de confirmation le plus utilise, 
permet la recherche des anticorps diriges contre les proteines 
virales. Le Western blot est dit complet quand il met en evidence 
des anticorps diriges contre I’ensemble des proteines virales et 
doit comporter au moins 2 bandes correspondant aux produits 
du gene env (gpl 60, gp 1 20, gp41 pour le VIH-1 ) pour etre posi- 
tif. Si le Western blot est incomplet, le diagnostic n’est pas cer- 
tain : il peut s’agir d’une fausse positivite, ou d’une seroconver- 
sion VIH-1 en cours. En cas de suspicion d’une seroconversion, 
il faut rechercher I’ARN VIH-1 plasmatique (charge virale) par 
PCR detectable precocement a partir du 5 e jour. 

En cas de positivite de I’analyse de confirmation, un second 
prelevement doit obligatoirement etre realise afin d’eliminer une 
erreur d’identite. Sur ce second prelevement, il est recommande 
de pratiquer une nouvelle analyse de depistage (avec le reactif de 
depistage utilise initialement ou un autre) ; il n’est pas necessaire 
de realiser une nouvelle analyse de confirmation. Seul un resultat 
positif sur ce second prelevement permet de valider le resultat et 
d’affirmer le diagnostic d’infection par le VIH. 

La remise du resultat du test doit etre realisee de maniere confi- 
dentielle. Avec I’accord du patient, cette tache revient en pre- 
miere intention a un medecin au cours d’une consultation speci- 
fique, lui permettant de fournir de I’information concernant la 
prevention de I’infection par le VIH et, en cas d’infection diagnos- 
tiquee, de demarrer la prise en charge et le suivi du patient. Dans 
le cas d’un test realise en I’absence de prescription sur demande 
expresse du patient (c’est-a-dire en dehors du cadre reglemen- 
taire actuel), il appartient au biologiste d’informer lui-meme le 
patient. La remise du resultat doit se faire lors d’un entretien au 
cours duquel le biologiste conseille au patient de prendre contact 
avec son medecin traitant. 

A noter que des tests de diagnostic rapide de VIH sont egalement 
disponibles et peuvent etre utilises dans certaines situations d’ur- 
gence (accident d’exposition au VIH, accouchement d’une 
femme avec serologie non documentee...) pour permettre une 
prise en charge rapide. Ils sont toujours continues par un test 
diagnostique classique. Ces tests peuvent egalement permettre 
de mettre en place des strategies de depistage communautaires 
afin de depister plus precocement les patients : depistage dans 
les milieux non medicalises des personnes, et notamment celles 
qui ne viennent pas vers les structures de soins. 


3. Circonstances de depistage 

Bien que I’activite de depistage soit particulierement impor- 
tante a I’echelle nationale, il persiste un retard au depistage de 
I’infection par le VIH. 

La frequence du retard au depistage en France avec arrivee a 
un stade avance de la maladie a ete estimee entre 25 et 35 % 
(stade avance de la maladie = stade sida et/ou avec un taux de 
lymphocytes T CD4 inferieur a 200/mm 3 ). 

En 2009, on estimait que 40 000 personnes infectees par le 
VIH ignoraient leur seropositivite, avec une fourchette comprise 
entre 32000 et 68000. Parallelement, les benefices individuels du 
depistage de I’infection par le VIH sont apparus tres clairement 
depuis la mise a disposition de multitherapies antiretrovirales 
hautement efficaces. D’autre part, au niveau collectif, les bene- 
fices du depistage ont ete recemment soulignes. Le depistage 
pourrait reduire les taux de transmission de I’infection par une 
diminution des pratiques a risque et par I’identification de per- 
sonnes infectees supplementaires remplissant les criteres de 
mise sous multitherapie antiretrovirale, elle-meme a I’origine 
d’une reduction de I’infectivite. 

Depuis 2009, il est done recommande : 

- de proposer les tests de depistage a la population generale 
agee de 1 5 a 70 ans au moins une fois hors notion d’exposition 
a un risque de contamination. Les medecins generalistes doi- 
vent etre les relais principaux de cette strategie de proposition 
du test de depistage a I’ensemble de la population ; 

- de developper et inscrire dans la duree I’offre systematique de 
depistage cible et regulier en fonction des populations et des 
circonstances : 

■ populations : hommes ayant des relations sexuelles avec des 
hommes ; personnes heterosexuelles ayant eu plus d’un partenaire 
sexuel au cours des 12 derniers mois ; populations des depar- 
tements frangais d’Amerique ; usagers de drogues injectables ; 

■ circonstances particulieres : suspicion ou diagnostic d’infection 
sexuellement transmissible ou d’hepatite B ou C ; suspicion ou 
diagnostic de tuberculose ; projet de grossesse ; interruption 
volontaire de grossesse ; premiere prescription d’une contra- 
ception ; viol ; en cours d’incarceration ; 

- d’encourager et faciliter le recours volontaire au depistage 
oriente en fonction de I’exposition a un risque de contamination ; 

- de promouvoir le depistage des patients en cas de survenue 
d’une pathologie habituellement associee au VIH (tableau 2) : 
infectieuse (tuberculose, pneumocystose, toxoplasmose...) ou 
tumorale (sarcome de Kaposi, lymphome, cancer invasif du 
col, cancer ano-rectaux. . .). 

II faut egalement promouvoir le diagnostic de la primo-infection 
symptomatique ou il faut rechercher I’ARN VIH-1 plasmatique 
(charge virale) par PCR. 

Quelle que soit la strategie de depistage, le patient doit toujours 
etre informe de la realisation d’une serologie VIH et donner son 
accord avant sa realisation, sauf circonstance d’urgence enga- 
geant le pronostic vital. 
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POINTS FORTS A RETENIR 

Q L’infection par le VIH est une infection chronique 
devolution lente, dont la phase asymptomatique peut durer 
plusieurs annees. 

Q La charge virale VIH plasmatique et le taux de lymphocytes 
CD4 sont des facteurs pronostiques de I’infection 
et inversement correles. Ms sont pris en compte dans le suivi 
des patients. 

I Des traitements efficaces sont aujourd’hui disponibles, 
et une prise en charge precoce offre de meilleures chances 
au patient et peut diminuer la transmission de la maladie 
dans la communaute. Aujourd’hui, les indications de depistage 
ont done ete elargies a la population generate en plus 
du depistage cible. 

Q Le traitement antiretroviral a pour objectif principal 
d’empecher la progression vers le sida en rendant la charge 
virale plasmatique indetectable (< 50 copies/mL) et en 
restaurant un nombre de lymphocytes CD4 > 500/mm 3 . 

Ce traitement sera poursuivi a vie et necessite une bonne 
acception et adhesion du patient. 



Annonce des resultats 

L’annonce doit etre tranche et sincere, sans brutalite, I’an- 
nonce d’une seropositivite pour le VIH etant le plus souvent 
source de traumatisme pour le patient. Cette annonce doit etre 
preparee et au mieux encadree. Un soutien psychologique doit 
etre propose afin d’aider les patients a traverser au mieux les dif- 
ferentes etapes menant a I’acceptation de leur etat. La consulta- 
tion d’annonce est I* occasion de repondre au patient aux ques- 
tions de fagon personnalisee concernant I’histoire naturelle de la 
maladie, le suivi, les perspectives de traitement et les modes de 
prevention. 

Depuis 2003, la notification anonymisee des nouveaux diag- 
nostics defection par le VIH a I’agence regionale de sante est 
obligatoire, elle est initiee par les biologistes et completee par les 
cliniciens. Tout cas de sida doit etre declare separement. L’infec- 
tion par le VIH donne acces a une prise en charge a 1 00 %. 

Information et conseil en matiere de prevention 

Epidemiologie 

En 2009, rOnusida estimait que 33,3 millions de personnes 
(31 ,4-35,3) vivaient avec le VIH dans le monde, dont 22,5 millions 
en Afrique subsaharienne (20,9-24,2). Ce chiffre etait de 26 millions 
en 1 999, ce qui correspond a une augmentation de 27 %. L’Onu- 
sida estime a 2,6 millions (2, 3-2, 8) le nombre de personnes nou- 


vellement infectees par le VIH dans le monde, et 1 ,8 million de 
personnes sont decedees du sida en 2009. 

En France, I’lnVS estime a 152 000 le nombre de personnes 
infectees par le VIH en 2009, avec une estimation de 7 000- 
8 000 nouveaux diagnostics par an. En 2008, 6 500 personnes 
ont decouvert leur seropositivite : il s’agissait d’hommes dans 52 
% des cas, d’age moyen 38 ans, de nationality etrangere dans 41 
% des cas. II s’agissait de contamination lors de rapports hetero- 
sexuels dans 60 % des cas, et dans 37 % des cas, homo- 
sexuels. Encore 29 % des patients etaient pris en charge au 
stade sida ou avec un taux de CD4 < 200/mm 3 et on estimait a 
50 000 le nombre de personnes infectees qui ne connaissaient 
par leur statut (32000-68000). 

Mode de transmission et prevention 

I.Sexuelle 

C’est le mode de contamination le plus frequent, avec un 
risque estime de transmission du VIH si le partenaire est seropo- 
sitif de 0,04 % en cas de rapport oral, 0,3-3 % en cas de rapport 
anal receptif et 0,05-0,15 % en cas de rapport vaginal receptif. 
Le moyen le plus efficace de prevention contre le VIH est le pre- 
servatif masculin ou feminin, y compris lors de rapports oro-geni- 
taux, qui permet egalement une protection contre les autres 
infections sexuellement transmissibles. L’information reste Pelement 
cle de la prevention ainsi que r acces aux preservatifs. De nouvelles 
approches de prevention sont actuellement discutees, autres 
que les strategies visant a modifier le comportement par (’utilisa- 
tion du preservatif et sont complementaires de ces dernieres. Le 
depistage peut etre considere comme un outil de prevention : on 
estime a 50 000 le nombre de personnes en France ne se 
sachant pas porteuses du VIH et pouvant ainsi le transmettre. 

La mise en route d’un traitement antiretroviral chez les per- 
sonnes depistees peut egalement etre consideree comme un 
outil de prevention. En effet, la correlation entre la viremie plas- 
matique et le risque de transmission a ete etablie. Un modele de 
simulation mathematique de I’OMS fonde sur une strategie de 
depistage de toute la population a recemment mis en evidence 
une baisse d’incidence a partir du moment ou 50 % des per- 
sonnes infectees etaient sous traitement. Parmi les autres 
moyens de prevention actuellement en cours devaluation, on 
peut citer (’utilisation des microbiocides vaginaux (gel impregne 
d’une molecule antiretrovirale), la prophylaxie preexposition 
(prise d’une molecule antiretrovirale avant (’exposition sexuelle 
potentielle pour diminuer le risque de transmission du virus). 

2. Sanguine 

Le risque le plus important de transmission est chez les usa- 
gers de drogues intraveineuses, avec un risque estime de trans- 
mission du VIH de 0,67 % en cas de partage de seringues contre 
0,1 8-0,45 % en cas de coupure chez les soignants. Les strategies 
de prevention dans cette population ont ete fondees sur r acces 
aux traitements de substitution (methadone et Subutex) et r acces 
a des kits steriles d’injection (Steribox). 
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TABLEAU 1 

Classification de I’infection a VIH pour I’adulte et I’adolescent, CDC 1993 


Nombre de CD4/mm 3 

Categories cliniques 



Stade A 

Stade B (symptomatique 

Stade C 



(asymptomatique) 

sans criteres A ni C) 

(sida) 


F 2 500/mm 3 

A1 

B1 

Cl 


200-499/mm 3 

A2 

B2 

C2 


< 200/mm 3 

A3 

B3 

C3 


C\J 

| Principales infections opportunistes (CD4+ < 200/mm 3 ) 

<c 


Infection 

opportuniste 

Seuil 
de CD4 

Agents 

responsables 

Clinique 

Diagnostic 

Traitement 

Pneumocystose 

pulmonaire 

1 < 200/mm 3 

1 Pneumocystis jiroveci 

1 Toux seche et dyspnee 
d’ intensity croissante 
Pneumonie interstitielle 
resistante 
a I’antibiotherapie 

1 Ky st e s/t ro p h ozo'i't e s 
de Pneumocystis 
jiroveci dans le liquide 
de lavage broncho- 
alveolaire 

1 Syndrome alveolo- 
interstiel a la 
radiographie de thorax 

1 Bactrim IV : 

4 ampoules x 3/j 

3 semaines 

1 + Corticoides 
par voie generate 
si Pa0 2 <70 mmHg 

Toxoplasmose 

cerebrale 

1 < 200/mm 3 

1 Toxoplasma gondii 

1 Toute symptomatologie 
neurologique centrale 
chez une personne 
seropositive pour le VIH 

1 Cephalees rebelles 

1 Epilepsie 

1 TDM injectee 
ou IRM cerebrale : 
presence d’abces 
cerebraux multiples 
avec aspect 
en cocarde a I’injection, 
entouree d’un halo 
hypodense d’oedeme 

1 Malocide + Adiazine 

6 semaines 

Tuberculose 

1 200-500/mm 3 

1 Mycobacterium 
tuberculosis 

1 Disseminee 
ou extrapulmonaire 
dans 75 % des cas 

1 Mise en evidence 
du bacille de Koch au 
direct ou aux cultures 
(crachats, tubages, 
liquide de lavage 
broncho-alveolaire...) 

1 Quadritherapie 
antituberculeuse 
en fonction 
du traitement 
antiretroviral 

Candidose 

oesophagienne 

1 < 200/mm 3 

1 Candida 

1 Nausees, 
vomissements 

1 Perte de poids 

1 Dysphagie 

1 Aspect 
et prelevement 
endoscopique 

1 Fluconazole 

14 jours 

Infection a CMV 

1 < 50/mm 3 

1 Cytomegalovirus 

1 Retinite a CMV : 
necrose hemorragique 
au fond d’oeil 

1 Encephalite 

1 Colite et oesophagite : 

ulcerations 

endoscopiques 

1 Recherche 
antigenemie pp65 
ou PCR CMV 

1 Ganciclovir IV 
ou foscarnet 

1 Valganciclovir 
possible 


260 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL 62 

Fevrier 2012 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 





















Le risque de transmission du VIH par transfusion a considera- 
blement diminue et peut etre considere proche de zero apres 
I’ arret du poolage et la detection de I’ARN viral plasmatique pour 
chaque donneur. 

3. Materno-fcetale 

Le faux de transmission du virus de la mere infectee a I ’enfant est 
d ’environ 20 % en I ’absence de traitement antiretroviral : il peut se 
faire in utero dans les 2 derniers mois (35 %) de la grossesse ou 
au moment de I’accouchement (65 %). La mise en route de la 
prevention de la transmission du virus de la mere a I’enfant a permis 
de reduire ce risque a moins de 1 % et comporte : 

- la mise en route d’un traitement antiretroviral des la 1 4 e semaine 
ou plus tot si la mere a une indication de mise sous traitement ; 

- un accouchement par voie basse si la charge virale est contro- 
lee a la 36 e semaine d’amenorrhee (< 40 copies/mL) ou par 
cesarienne programmee sinon ; 

- un traitement antiretroviral preventif chez I’enfant pendant 
6 semaines ; 

- I’absence d’allaitement. 

4. Traitement postexposition 

Une prophylaxie postexposition au virus en cas d’exposition 
professionnelle (blessure avec une aiguille) ou sexuelle (rapport a 
risque non protege) peut etre proposee dans les 48 heures sui- 
vant I’exposition, pour une duree de 4 semaines. Elle consiste en 
la mise en route d’une tritherapie apres evaluation du risque 
infectieux (type de rapports sexuels, profondeur de la blessure en 
cas d’exposition professionnelle) et en fonction du statut serolo- 
gique de la personne source. Un depistage de la personne 
source est systematiquement propose et peut etre realise en 
urgence grace aux tests de detection rapide. 

Attitude therapeutique et suivi 

Bilan initial 

La prise en charge initiale a pour but d’etablir une relation de 
confiance avec le patient, la prise en compte des problemes 
sociaux et psychologiques associes et la mise en place d’un sou- 
tien, d’apprecier le statut immuno-virologique de I’infection a VIH 
(mesure du taux de CD4 et charge virale plasmatique) et de recher- 
cher des comorbidites et infections associees. Elle comporte : 

- une serologie VIH de confirmation, un Western blot sur un nou- 
veau prelevement ; 

- la mesure de la charge virale plasmatique, les tests genotypiques 
de resistance au VIH-1 a et la determination du sous-type ; 

- le typage lymphocytaire T CD4/CD8 (evaluation du nombre 
absolu et pourcentage) ; 

- un bilan biologique, transaminases, gamma GT et phospha- 
tases alcalines, clairance de la creatine, glycemie ajeun, bilan 
lipidique (cholesterol total, HDL, LDL, triglycerides), 25 (OH) 
vitamine D ; 

- des serologies : hepatites A, B et C (antigene HBs, anticorps anti- 
HBs et anti-HBc), toxoplasmose, CMV, syphilis (TPHA-VDRL) ; 


| Recommandations 2010 quant a I'instauration 
| d’un traitement antiretroviral 


Patients symptomatiques (stade C, B) 

Patients asymptomatiques avec CD4 < 350/mm 3 

Demarrer un traitement sans delai 

Patients asymptomatiques avec CD4 < 500/mm 3 

Demarrer un traitement sauf si le patient n’est pas pret 

Patients asymptomatiques avec CD4 > 500/mm 3 

Traitement envisageable si : 

I charge virale >100 000 copies/mL 
I baisse rapide et confirmee des lymphocytes CD4 
I age > 50 ans 

I facteurs de risque cardiovasculaires 
I souhait d’une reduction du risque de transmission sexuelle 


- une bandelette urinaire : recherche proteinurie et ECG ; 

- un fond d’oeil si CD4 < 1 00/mm 3 ; 

- une IDR et une radiographie de thorax si des lymphocytes CD4 + 
sont < 200/mm 3 . 

Principes generaux du traitement 

Le traitement a pour objectif principal d’empecher la progression 
vers le sida en restaurant un nombre de lymphocytes CD4 > 
500/mm 3 . Pour cela, le traitement antiretroviral doit rendre la 
charge virale plasmatique indetectable (< 50 copies/mL), ce qui 
permet la restauration immunitaire et limite I’emergence de 
mutants resistants. Une education pretherapeutique est neces- 
saire afin de s’assurer une bonne observance. Ce traitement doit 
etre maintenu toute la vie. Toute interruption peut etre deletere et 
s’accompagner d’une reprise de la replication virale. En cas de 
mauvaise observance ou de concentration serique insuffisante 
du fait d’interactions medicamenteuses, la replication virale 
expose au risque de developpement de resistance du virus aux 
molecules utilisees. 

Indications du traitement antiretroviral 

Les indications de la mise en route d’un traitement antiretroviral 
en 201 0 sont resumees dans le tableau 3. 

L’adhesion du patient est essentielle a I’efficacite therapeu- 
tique, et une education therapeutique est indispensable. Les 
objectifs du traitement sont la baisse d’au moins 2 log de la 
charge virale a 1 mois (200 copies/mL = 2,3 log), une charge 
virale < 400 copies/mL a 3 mois et I’indetectabilite de la charge 
virale a 6 mois (< 50 copies/mL). 

Le traitement antiretroviral de premiere ligne associe 3 antire- 
troviraux parmi les classes suivantes (fig. 2) : 

- 2 inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse (ou 
nucleotidiques) le plus souvent sous forme combinee: Kivexa 
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Suivi biologique des patients sous traitement antiretroviral 

Examens recommandes 

CD4 > 500/mm 3 (tous les 6 mois) 

CD4 < 500/mm 3 (tous les 3 mois) 

Typage lymphocytaire CD4 + /CD8 + 

+ 

+ 

ARN viral plasmatique 

+ 

+ 

Flemogramme 

+ 

+ 

Bilan hepatique complet 

+ 

+ 

Creatininemie, glycemie a jeun 

+ 

+ 

Bandelette urinaire, phosphoremie si tenofovir 

+ 

+ 

Serologie syphilis, VHB, hepatite B et C, 

Tous les ans ou si situation recente d’exposition 

Serologie CMV, toxoplasmose 

Si negatives et CD4+ < 200/mm 3 

25 (OF!) vitamine D, bilan lipidique 

Initialement puis tous les ans ou en fonction des anomalies decelees 

Dosage des antiretroviraux 

Si echec virologique 


(abacavir + lamivudine), Tenofovir (tenofovir + emtricitabine), 
Combivir (zidovudine + lamivudine) ; 

- associes a un inhibiteur de protease : Prezista (darunavir), Reyataz 
(atazanavir) ou Kaletra (lopinavir) boostes avec Norvir ou un inhibi- 
teur non nucleosidique de la transcriptase inverse : Sustiva (efavi- 
renz) ; d’autres traitements, mais qui ne doivent pas etre utilises 
de maniere preferentielle, sont I’association a un autre inhibiteur 
non nucleosidique de la transcriptase inverse, Viramune (nevira- 
pine) ou un inhibiteur d’integrase, Isentress (raltegravir). 

Une prophylaxie des infections opportunistes (pneumocystose 
et toxoplasmose) est indiquee chez les patients avec un taux de 
lymphocytes CD4+ < 200/mm 3 par Bactrim (cotrimoxazole). 


- I’observance et r adhesion au traitement ; 

- le suivi des rappels vaccinaux ; 

- la surveillance de la survenue de troubles metaboliques lies au 
traitement et au VIH : poids et prise de la pression arterielle et bilan 
cardiovasculaire, bilan annuel d’osteoporose avec mesure de la 
vitamine D, bilan metabolique et depistage de troubles cognitifs.* 

A. Pasquet declare participer ou avoir participe a des interventions ponctuelles pour 
I’entreprise Gilead et avoir ete prise en charge (transport, hotel, repas), a I’occasion 
de deplacement pour congres, par les laboratoires GSK, MSD, ViiV et BMS. 

Y. Yazdanpanah declare participer ou avoir participe a des interventions ponctuelles 
de groupes d'experts pour les entreprises Gilead, BMS, Roche, Schering, Abbott, MSD, 
Tibotec et d’essais cliniques pour les entreprises Johnson & Johnson, GSK, Gilead, 

Roche, Avexa, MSD, Roche, Pfizer, ANRS. II declare avoir ete pris en charge a I’occasion 
de deplacement pour congres par Gilead, Boehringer Ingelheim, BMS, Roche, GSK, 

Gilead Abbott, Boehringer Ingelheim, Schering, Tibotec, MSD, Schering-Plough. 


Suivi des patients sous traitement 

Les patients doivent etre revus 2 a 4 semaines apres I’instau ration 
d’un traitement antiretroviral afin de verifier la tolerance clinique et 
biologique. Les patients seront par la suite revus a 1 mois puis 3 
mois en fonction de leur etat clinique. 

A cette occasion, les patients beneficient d’un suivi biologique 
(tableau 4) de tolerance et d’efficacite du traitement (charge virale 
et verification de la remonte des lymphocytes CD4+). 

Le suivi clinique porte sur : 

- la tolerance immediate des antiretroviraux : recherche de 
signes digestifs (nausees, diarrhees, douleurs abdominales), 
de signes neuro-psychiatriques (vertiges, cephalees) ; avec 
recherche de signes de lipoatrophie (anomalie de repartition 
des graisses) a plus long terme ; 

- la surveillance de I’apparition d’infections opportunistes, de 
co-infections (hepatites B et C, syphilis) ; 

- I’apparition de pathologie neoplasique liee au VIH (cancer invasif 
du col uterin, cancers ano-rectaux, lymphome) : examen procto- 
logique et gynecologique annuel ; 
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Qu’est-ce qui peut tomber a I’examen ? 


Void une serie de questions qui, dans le cadre d’un cas Clinique a I’examen, pourrait 
repondre aux besoins de transversalite demandee. 

Medecin de garde aux urgences, vous voyez une patiente de 35 ans pour dyspnee et 
fievre. La patiente est originaire d’Afrique subsaharienne et est arrivee en France il y a 
5 ans. L’anamnese de I’episode actuel remonte a 4 jours, avec apparition d’une douleur 
basithoracique, d’une dyspnee avec fievre a 39 °C. 

Elle rapporte aussi des crachats hemoptoTques a deux reprises, en faible quantite. 

A I’examen Clinique, elle est polypneique a 22/min, mais sans tirage. La pression 

arterielle est a 110-80 mmHg, la frequence cardiaque a 120 batt/min, 

avec une temperature a 39,7 °C. II existe un foyer de crepitants en base droite avec 

une diminution tranche du murmure vesiculaire, un tympanisme 

et une diminution des vibrations vocales egalement en base droite. 

Le reste de I’examen est sans particularity en dehors d’une cachexie marquee. 

La radiographie de thorax montre un infiltrat reticulo-nodulaire bilateral 
a predominance lobaire superieure associe a un epanchement pleural droit. 


Le liquide pleural montre 60 elements/mm 3 
dont 85 % de lymphocytes, 10 % de 
monocytes et 5 % de polynucleaires. 
Quelle est votre hypothese diagnostique a 
ce stade ? Quelles sont les mesures de 
sante publique a prendre et que lui 
proposez-vous comme depistage ? 

QUESTION N° 4 

La serologie VIH revient positive en ELISA, 
quels examens prescrivez-vous ? 

QUESTION N° 5 

Comment annoncez-vous a votre patiente 
ce resultat une fois qu’il est confirme ? 


QUESTION N° 1 

Quelle est votre premiere hypothese 
diagnostique pour cette patiente ? 
Quels examens demandez-vous 
pour etayer cette hypothese 
et evaluer la gravite du tableau ? 


QUESTION N° 2 

Quelle est votre prise en charge ? 

QUESTION N° 3 

A J4 d’antibiotherapie, la patiente reste 
febrile et tres alteree. 


Retrouvez toutes les reponses 
et les commentaires sur 

www.larevuedupraticien.fr 

onglet 


Qu’est-ce qui peut tomber a I’examen ? 




de la question 149, page 247 



CAS CLINIQUE 

Un homme de 64 ans vous consulte pour surveillance de ses naevus. C’est la premiere 
fois qu’il consulte pour ce motif. II ne signale aucun antecedent personnel particular. 

II s’agit d’un patient blond aux yeux bleus, avec de nombreuses lentigines et ephelides. 

A I’examen, vous constatez un grand nombre de naevus de grande taille, 

dont un different des autres : plus fonce, de 8 mm de diametre, aux bords irreguliers, 

mediodorsal. Le reste de I’examen est sans particularity 

Le diagnostic de la lesion est evidemment un melanome. Les questions vont porter 

sur la demarche diagnostique. 


QUESTION N° 1 

Les facteurs de risque de ce patient doivent 
etre cites. Que manque-t-il a Nnterrogatoire ? 

QUESTION N° 2 

Quel est votre diagnostic ? Quels elements de 
I’examen Clinique vous le font suspecter ? 


QUESTION N° 3 

La necessity d’une exerese complete 
marginale et non d’une simple 
biopsie de la lesion doit apparaitre 
dans les reponses. 

Par quel examen confirmer votre 
diagnostic Clinique ? 


QUESTION N° 4 

Les elements pertinents du pronostic 
doivent etre cites : I’examen 
histopathologique de la piece decrit 
une epaisseur tumorale maximale 
de 0,8 mm sans ulceration ni regression. 
Quel est le taux approximatif de survie 
a 5 ans dans ce contexte ? 

QUESTION N° 5 

La definition des marges de securite 
en fonction de I’epaisseur tumorale 
doit etre connue. La surveillance Clinique 
et/ou paraclinique du patient 
et des membres de sa famille 
au premier degre fait partie du traitement 
et doit figurer dans la reponse. 

Quel est votre traitement ? 


Retrouvez toutes les reponses et les commentaires sur www.larevuedupraticien.fr onglet 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL 62 

Fevrier 2012 



TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 



